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混合性結合組織病 (MCTD)の 1症例
高田 一郎,貴谷 光,御船 尚志,光延 文裕,
梶本 和宏,松村 正,横田 聡,谷崎 勝朗,
岡山大学医学部附属病院三朝分院内科
要旨:症例は50歳女性で,1991年頃より両肘関節の痔痛とレイノー現象を自覚するようになり
前医にて慢性関節リウマチ (Rheumatoidarthritis,以下RAと略)との診断を受け加療受け
るも症状の改善なく,当科を受診した｡典型的な慢性関節リウマチの症状に乏しく,他の屈原
病の存在を疑って検索したところ,抗RNP抗体陽性等の所見から,混合性結合組織病 (mixed
connectivetissuedisease,以下MCTDと略)と診断した｡MCTDは初診時に慢性関節リウマ
チと誤診される例が多く,慢性関節リウマチに非典型的な症状を伴う場合は,MCTDか鑑別診
断として重要と考えられた｡
索引用語 :混合性結合組織病,慢性関節リウマチ,抗RNP抗体
Keywords:MCTD,Rheumatoidarthritis,Anti-RNPantibody
緒 言
多発性の関節症状を呈する代表的な疾患として
は,慢性関節リウマチ,変形性関節症,勝原病な
どがあげられる｡このうち慢性関節リウマチは関
節滑膜にその主病変をおき,炎症反応による関節
の腫脹,捧痛が高度で,進行すれば骨破壊を伴う
ため関節の変形が高度となるなど,他の疾患とは
かなり異なった病像を呈する｡しかし非典型例や
軽症例では当然他の疾患との鑑別が必要となる｡
また豚原病に含まれる疾患のなかにも,関節症状
を呈する疾患がしばしば見られる｡混合性結合組
織病 (mixedconnectivetissuedisease,以下M
CTDと略)は1972年SharpGCl)によって提唱さ
れた全身性エリテマトーデス (SLE),強皮症
(PSS)および多発性筋炎 (PM)の諸症状が混在
し,末梢血の抗RNP抗体の高力価陽性を特徴と
する疾患であり,最近その概念は定着しつつある｡
今El我々は当科としては初めて典型的なMCTD
の1例を経験したので報告する｡
症 例
患者 二50歳,女性,会社員
主訴 :多発性関節痛
家族歴および既応歴 :特記すべきことなし
現病歴 :1991年頃より両肘関節の捧痛と両手先の
レイノ 現ー象を自覚するようになり,近医を受診
し,慢性関節リウマチとの診断にてLobenzarit
disodium (商品名,カルフェニール),非ステロ
イ ド系消炎鎮痛剤 (non steroidal anti-
inflammatorydrugs,以下NSAIDsと略)等に
て治療を受けていた｡しかし関節症状の改善がみ
られなかったため,1994年1月11日当科外来受診,
1月13日入院となった｡
混合性結合組織病(MCTD)
入院時現症 :身長153cm,体重49kg,体温36.5
℃,血圧100/62,脈拍64/分,整｡眼睦結膜に
葺血,黄疫はみられなかった｡胸部では心音の冗
進,心雑音を聴取せず,下肺野にては浅いfine
crackle様の副雑音を聴取 した｡腹部は平坦,軟
で肝,牌を触知せず｡右膝関節に軽度の熱感と腫
脹を認めたが,その他の四肢の関節には著変は認
められず,神経学的にも著変はみられなかった｡
入院時検査成績 (表 1):赤沈冗進を認めた｡
免疫学的検査では,CRPは0.37ng/dP,RA因子は
(+)｡免疫グロブリン定量においてはIgG2854mg
/〟と高値を示した｡全身関節のⅩ線検査では骨
性変化を認めなかった｡
表1 入院時検査成績 (その1)
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入院後経過 :入院後当初は温泉を利用した理学
療法およびLobenzaritdisodium,NSAIDs等に
よる薬物療法によって加療していたが,関節痛は
やや軽減したものの,右手先のレイノー現象は,
寒冷刺激,精神的緊張で増悪した｡朝のこわばり
は経過中みられず,またⅩ線検査における関節の
骨性変化等,典型的な慢性関節リウマチの所見に
乏しく,治療効果もみられなかったため,他の勝
原病の合併を疑って,さらに免疫学的検索を進め
たところ,抗核抗体は2560倍であり,speckled型,
抗ds-DNA抗体は陰性,抗Sm抗体は陰性,LE細
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胞は陰性であったが,抗RNP抗体が256倍と陽性
であり,呼吸機能検査においても拘束性換気障害
を認めた (表2)｡以上より,厚生省特定疾患調
査研究班による混合性結合組織病 (MCTD)診
断の手引きに照らし合わせると,RNP抗体陽性,
レイノー現象を認め,多発関節炎,拘束性換気障
害が存在する点が合致するためMCTDと確定診
断した｡平成 6年 2月17日からステロイ ド剤
(prednisolone,以下PSLと略,107ng/日)の投与
を開始,3月10日の赤沈は一時間値25mmEと著明に
改善し,多発性の関節痛はほぼ消失し,またレイ
ノー症状 も軽快 したoまた 3月24日にはCH
50も36.4U/mPと改善したため, 3月25日より
PSL7.57ng/日に減量した｡その後も症状の増悪,
赤沈の元進はみられず,4月7日より,PSL5mg
/日に減量した｡その後,4月23日退院し,以後
経過は良好である｡
表2 入院時検査成績 (その2)
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考 案
混合性結合組織病 (MCTD)は1972年SharpG
cによって提唱された疾患概念であり,全身性エ
リテマトー デス (SLE),強皮症 (PSS)および
多発性筋炎 (PM)の諸症状が混在し,末梢血の
抗RNP抗体が高力価陽性を示す疾患である｡し
かしこれまでに報告されている同疾患のうち,初
診時に慢性関節リウマチ (以下RAと略)と診断
され,以後症状の経過の非典型的なことや,治療
に余りにも抵抗性であることからその診断を
疑問視され,免疫学的な検索によって初めて
MCTDと診断された例は少なくない｡このよう
にMCTDがRAと誤診される背景には何があるか
を本症例において考察する｡
本症例の初発症状は多発性の関節痛とレイノー
症状であった｡多発性関節炎はMCTDとRAに共
通にみられる症状のひとっでありMCTD全体の
79%にみられる2)｡一方レイノー症状はMCTDに
おいて比較的高率にみられる症状であり,MCTD
全体の98%に認められる2)｡一方,RAにおいて
レイノー症状のみられることは稀である｡本症例
におけるレイノー症状は典型的な白,栄,赤とい
う三相性の変化をとらず,白色などの途中経過を
とらず急激に濃い紫色を呈するなど,その色調変
化はかなり強く,循環障害は高度であった｡また
寒冷刺激,精神的緊張にて容易に再現され,本症
例におけるレイノー症状は比較的激しいものであ
ると考えられ,この点からも,この症状がRA以
外の疾患に由来するものであることが疑われた｡
また本症例では,多発性の関節腫脹や局所熱感な
どのRA特有の関節症状は見られず,また全身関
節のⅩ線所見において骨性変化も認められなかっ
た｡多発的関節炎は厚生省特定疾患調査研究班に
よる混合性結合組織病診断の手引き3)において全
身性エリテマトー デス様所見のカテゴリー にあげ
られている｡通常全身性エリテマトー デスにおけ
る関節炎が骨性変化を認めないのに対し,MCTD
の関節においてはⅩ線上骨性変化を認めることは
稀でないといわれており,Ⅹ線所見がRAとの鑑
別に有効であるかば疑問である｡そして本症例に
おいて全身のX線所見はRAの診断を裏付けるも
のではなかったし,またRA特有の関節変化も見
られなかった｡本症例では,CRPは陰性であっ
たが,赤沈は元進しており,またα2グロブリン
は血清蛋白中の8.4%を占めており,いわゆる炎
症マーカーの異常をみている｡炎症マーカーは,
RAでは活動性の評価項目として必須であるだけ
でなく4),スクリー ニングの際の指標としても有
用であることは論を待たない｡しかしMCTDで
は炎症マーカーは診断には役立たないものと考え
られている5)｡
このように本症例は,1987年改訂されたアメリ
カリウマチ協会慢性関節リウマチ (RA)診断基
準6)に照らし合わせても,その診断基準を満たさ
ないことは明らかであり,1957年の診断基準7)で
はProbableRAに該当する｡多発性関節炎,RA
因子,赤沈の元進などclassicalRAの症状は認め
られており,RAと誤診されたのもその為と推定
される｡MCTDは1972年SharpGCによって提
唱された当時とは違い,その後本症のなかにも,
RAと鑑別できない関節症状を呈する例があるこ
とが明らかになり8),MCTDをRAと区別して考
えることは必ずしも容易ではなくなってきている｡
つまり,MCTDは全身性エリテマトー デス(SLE),
強皮症 (PSS)および多発性筋炎 (PM)に加え,
RA症状も混在している疾患概念であり,RA様
の関節症状を示す場合は,RAとMCTDの重複で
あると考えるより,MCTDの一部分症状と理解
したほうが妥当と考えられ9),そういった点から,
MCTDはRAと誤診されやすい疾患概念であると
考えられる｡
したがってRAとMCTDの誤診を避けるために
は現症に注意し,RAに稀な所見を呈するときは
他の豚原病の存在を疑うことが重要である｡さら
にそのうえで検査を進める場合にやみくもに疾患
に特異性のある抗細胞質抗体を検索するのではな
く,蛍光抗体法による抗核抗体を測定し,その染
色型から対応する抗細胞質抗体を検索し10),診断
に結びっけるか,あるいは今回我々が行なったよ
うにSLEなど比較的頻度の高い疾患を疑い免疫学
的検索をしていき,それが否定されていく過程で
混合性結合組織病(MCTD)
鑑別診断を行ない診断を確定するべきであろう｡
いずれにしても,最初の病歴の聴取,診察におい
て得た重要な情報を短絡的に診断に結びつけず,
その所見が高頻度にみられる疾患について鑑別診
断をっけていく姿勢が大切と考えられた｡
結 語
初診時に慢性関節リウマチと誤診されたMCT
Dの症例を報告した｡MCTDは慢性関節リウマチ
と誤診されやすく,臨床的には慎重な鑑別診断が
必要と考えられた｡
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A case report of mixed connective tissue
disease.
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A 50-year-old woman, diagnosed as rheuma-
toid arthritis (RA) in 1991, had been treated
with Lobenzarit disodium and non steroidal
anti-inflammatory drugs (NSAIDs) before
administration at our hospital. Despite the
treatment with these drugs, her symptoms
did not improve. She was admitted to our
hospital for her progressive bilateral elbow
joint pain and Raynaud's phenomenon.
Although abnormal values of laboratory
examinations such as an increased ESR (64
Hl11l/1hr), increased level of serum IgG (2854
mg/c1£) and a positive RA test were shown,
the clinical features of classical RA were not
clear. There, she was diagnosed as mixed
connective tissue disease (MCTD), because of
high level of anti-RNP antibody in serum,
Raynaud's phenomenom, multiple arthritis
and constrictive ventilatory disturbance. Her
symptoms and the results of labolatory
examinations were clearly improved by
glucocorticoid therapy.
